



آﻧﻤﯽ و ﺗﺸﺪﯾﺪ اﻟﺘﻬﺎب ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ اﺧﺘﻼل ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ آﻫﻦ از ﻣﻬﻤﺘﺮﯾﻦ ﻋﻮارض ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﻣﺰﻣﻦ ﻣﻘﺪﻣﻪ: 
ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ از ﻋﻠﻞ اﺻﻠﯽ ﻣﺮگ و ﻣﯿﺮ ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ  ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﻣﺰﻣﻦ ﮐﻠﯿﻮي ﺑﻮﯾﮋه ﻣﺮﺣﻠﻪ ﭼﻬﺎرم ﮐﻠﯿﻮي
 ﺳﺮﻣﯽ ﺳﻄﻮح ﺑﺎ ﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ ﺳﻄﺢ ارﺗﺒﺎطﺗﻌﯿﯿﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ ﻫﺪف  ﻣﺰﻣﻦ ﮐﻠﯿﻮي ﻧﯿﺰ ﻣﺤﺴﻮب ﻣﯽ ﺷﻮﻧﺪ.
  اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﯾﺪ.   ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﭼﻬﺎرم ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﯿﻤﺎران در آﻧﻬﺎ ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ و ژﻧﻮﺗﯿﭗ و ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ و ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ
 92 ﺗﺎ 51 ﺑﯿﻦ RFG ﺑﺎ ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﭼﻬﺎرم ﺘﻼ ﺑﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪﺒﺑﯿﻤﺎر ﻣ 04در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ  ﻣﻮاد و روش ﻫﺎ:
m 37.1/nim/lm
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 6-LIﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي ﺑﯿﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﺧﻮن از ﻗﺒﯿﻞ ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ، ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ، ﻓﺮﯾﺘﯿﻦ و  ﺷﺪﻧﺪ. اﻧﺘﺨﺎب  
ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺷﺪ.  RCPﻓﻨﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش ﻫﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد اﻧﺪازه ﮔﯿﺮي ﺷﺪﻧﺪ. 
 ﻣﻮرد ﺗﺎﯾﯿﺪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ. ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺗﻮاﻟﯽو  PLFR-RCP ﻫﺎي ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روشﻓﻨﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ  RCPﺻﺤﺖ 
 ﮔﺮدﯾﺪ. ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺗﻮاﻟﯽ ﻣﺸﺨﺺو  RCPروش ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري ﭘﯿﺪا  ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦﺳﻄﻮح ﺳﺮﻣﯽ ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ و ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ  ﺑﺎﺳﻄﺢ ﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ  ﺑﯿﻦﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ: 
 از ﺑﯿﺸﺘﺮ ﻣﺮاﺗﺐ ﺑﻪ ﻠﯿﻮيﮐ ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﭼﻬﺎرم ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﯿﻤﺎران در ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ 2-2PH ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ ﺷﯿﻮع .ﻧﮑﺮدﯾﻢ
و  اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي ﺳﻄﻮح ﺳﺮﻣﯽ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ، ﺑﺎﺳﻄﺢ ﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ  ﺑﯿﻦ. ﺑﻮد ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ ﻫﺎي ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ ﺳﺎﯾﺮ
 ژن ﺳﻮم اﮔﺰون ﭘﺎﯾﺎﻧﯽ ﮐﺪون در اﺛﺮ ﺑﯽ ﺟﻬﺶ ﯾﮏ ﺣﺎﺿﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در .آﻟﺒﻮﻣﯿﻦ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري وﺟﻮد داﺷﺖ
 .ﮐﺮدﯾﻢ ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ (AAT > GAT) ﺑﺎ ﺟﺎﯾﮕﺰﯾﻨﯽ ﮔﻮاﻧﯿﻦ ﺑﺠﺎي آدﻧﯿﻦ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ
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ﺑﺎ اﺳﺘﻌﺪاد  ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ 2-2PH ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ داراي اﻓﺮادﮐﻪ  ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي:
 ﺳﻄﻮح ﻧﯿﺰ و ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ ﻓﻨﻮﺗﯿﭗ .ﻫﺴﺘﻨﺪﻫﻤﺮاه  ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﭼﻬﺎرم ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﯿﻤﺎري ﺑﻪ اﺑﺘﻼ ﺑﯿﺸﺘﺮ
 ﺳﻄﺢ ﮐﻪ ﺻﻮرﺗﯽ در ﻧﺪاﺷﺖ، ﺑﯿﻤﺎران اﯾﻦ در ﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦﻫﻤ ﺳﻄﺢ روي داري ﻣﻌﻨﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻫﺎﭘﺘﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ ﺳﺮﻣﯽ
 در . ﮔﺮﻓﺖ ﻗﺮار اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ وﺿﻌﯿﺖ و آﻟﺒﻮﻣﯿﻦ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ، ﺳﺮﻣﯽ ﺳﻄﻮح ﺗﺎﺛﯿﺮ ﺗﺤﺖ داري ﻣﻌﻨﯽ ﻃﻮر ﺑﻪ ﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ
ارﺗﯿﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري ﯾﺎﻓﺖ ﺳﺮﻣﯽ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ  ﻧﯿﺰ ﺳﻄﺢﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﯿﻦ و  ﻮحﺳﻄ وژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﭙﺴﯿﺪﯾﻦ  ﺑﯿﻦ ﺣﺎﺿﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
  .ﻧﮕﺮدﯾﺪ










 ﻣﻘﺪﻣﻪ اول: ﻓﺼﻞ
 ﺗﺤﻘﯿﻖ اﻧﮕﯿﺰه و ﻣﻮﺿﻮع اﻫﻤﯿﺖ ﻣﻘﺪﻣﻪ،. 1-1
ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯿﺰان ﻣﺮگ  ﻫﺎ ﺪ ﺑﻄﻮرﯾﮑﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻋﻤﻠﮑﺮد ﮐﻠﯿﻪﻧﻧﻘﺶ ﻣﺮﮐﺰي در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﻫﻤﻮﺳﺘﺎز ﺑﺪن اﻧﺴﺎن دار ﻫﺎ ﮐﻠﯿﻪ
را ﺑﺎﯾﺴﺘﯽ ﺑﻌﻨﻮان ﯾﮑﯽ از ﻣﻬﻤﺘﺮﯾﻦ اﻟﻮﯾﺖ ﻫﺎي ﺑﻬﺪاﺷﺖ  ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ و ﻣﯿﺮ ارﺗﺒﺎط ﻣﺴﺘﻘﯿﻤﯽ دارد.
ﺗﺎﯾﻮان،  ﺟﻬﺎن ﺑﻪ ﺣﺴﺎب آورد ﭼﺮا ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﺷﯿﻮع آن در ﺳﻄﺢ ﺟﻬﺎن و اﮐﺜﺮ ﮐﺸﻮرﻫﺎ از ﻗﺒﯿﻞ اﯾﺮان، ﻋﻤﻮﻣﯽ در
ﺟﻤﻌﯿﺖ اﯾﻦ ﮐﺸﻮرﻫﺎ  درﺻﺪ 01-51ژاﭘﻦ، ﭼﯿﻦ، ﮐﺎﻧﺎدا، ﻫﻨﺪوﺳﺘﺎن و آﻣﺮﯾﮑﺎ رو ﺑﻪ ﮔﺴﺘﺮش ﺑﻮده و ﺑﻪ ﺣﺪود 
 058،000ﻪ ﺣﺪود رﺳﯿﺪه اﺳﺖ و ﺑﻪ ﺻﻮرت اﭘﯿﺪﻣﯽ در آﻣﺪه اﺳﺖ. ﻃﺒﻖ ﮔﺰارش ﺳﺎزﻣﺎن ﺑﻬﺪاﺷﺖ ﺟﻬﺎﻧﯽ ﺳﺎﻻﻧ
ﻫﻢ ﺑﻪ وﺿﻊ ﻧﺎﺗﻮان ﮐﻨﻨﺪه اي در زﻧﺪﮔﯽ  ﻋﺪه ﮐﺜﯿﺮي ﻧﻔﺮ در اﺛﺮ ﺑﯿﻤﺎري ﻫﺎي ﮐﻠﯿﻮي و دﺳﺘﮕﺎه ادراري ﻣﯽ ﻣﯿﺮﻧﺪ و
ﺑﯿﻤﺎر ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﻣﺰﻣﻦ ﮐﻠﯿﻮي  005، 000،000 ﺗﺨﻤﯿﻦ زده ﻣﯽ ﺷﻮد ﮐﻪ در ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ ﺣﺪود. (1) دﭼﺎر ﻣﯽ ﺷﻮﻧﺪ
در ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ ﺑﯿﺶ از ﯾﮏ ﻣﯿﻠﯿﻮن ﺑﯿﻤﺎر ﻣﺮﺣﻠﻪ آﺧﺮ ﮐﻠﯿﻮي در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﺟﻬﺎن  .(2) در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﺟﻬﺎن وﺟﻮد دارد
 ﺷﯿﻮع ﻣﯿﺰان .(3) وﺟﻮد دارد و ﺗﻌﺪاد اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎران ﺑﻄﻮر ﻧﮕﺮان ﮐﻨﻨﺪه اي در ﺳﻄﺢ ﺟﻬﺎن در ﺣﺎل اﻓﺰاﯾﺶ اﺳﺖ
 4002در ﺳﺎل  درﺻﺪ 31ﺑﻪ ﺣﺪود  4991ﺗﺎ  8891ﻃﯽ ﺳﺎل ﻫﺎي  درﺻﺪ 01آﻣﺮﯾﮑﺎ از  در ﮐﻠﯿﻮي ﺰﻣﻦﻣ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ
در  درﺻﺪ 9/3ﺑﻪ  6991در ﺳﺎل  درﺻﺪ 2از  ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﺷﯿﻮع ﻣﯿﺰانرﺳﯿﺪه اﺳﺖ. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ در ﺗﺎﯾﻮان 
 4791در ﺳﺎل  درﺻﺪ 31/8از  در ﺑﯿﻦ ﻣﺮدان ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽ ﺷﯿﻮع ﻣﯿﺰانرﺳﯿﺪه اﺳﺖ. در ژاﭘﻦ  3002ﺳﺎل 
وﻗﺘﯽ ﺑﻪ اﻫﻤﯿﺖ ﻣﻮﺿﻮع ﺑﯿﺸﺘﺮ ﭘﯽ ﻣﯽ ﺑﺮﯾﻢ ﮐﻪ ﺑﺪاﻧﯿﻢ ﻣﯿﺰان . (2) رﺳﯿﺪه اﺳﺖ 2002در ﺳﺎل  درﺻﺪ 22/1ﺑﻪ 
ﺑﻮد وﻟﯽ اﯾﻦ ﻣﯿﺰان در ﺳﺎل  درﺻﺪ 8/3، 5002ﺗﺎ  2002در اﯾﺮان ﺑﯿﻦ ﺳﺎل ﻫﺎي  ﮐﻠﯿﻮي ﻣﺰﻣﻦ ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽﺷﯿﻮع 
 ﺳﺎل اﻓﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓﺘﻪ اﺳﺖ. اﻟﺒﺘﻪ ﻣﯿﺰان ﺷﯿﻮع 4درﺻﺪ ﻃﯽ  6رﺳﯿﺪه اﺳﺖ ﯾﻌﻨﯽ ﺑﯿﺶ از  درﺻﺪ 41/9ﺑﻪ  9002
